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@) Verfahren und Vorrichtung zur Manipulierung von Mikropartikeln in Fluidstromungen 
(f?) Zur Manipulierung von Mikropartikeln in einem Fluid, 

das als Stromung einen ersten Kanal oder mehrere erste 

Kanale durchsetzt, erfahren ein oder mehrere Mikroparti- 

kel (14) unter der Wirkung elektrischer Feldkrafte eine Be- 

wegungsanderung mit einer von der Stromungsrichtung 

abweichenden Richtung hin zum Rand der Stromung zu 

einer seitlichen Offnung (17) des jeweiligen ersten Kanals. 

Damit konnen Mikropartikel zwischen Fluidstromungen 

hin- und herbewegt werden. Bevorzugte Anwendungen 

sind Behandlungs-, Trenn-, Sortier- oder Halterungspro- 

zeduren. 
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Beschreibung 

Die Erfindung bet riff t ein Sysleni zur Manipulierung von 
Mikropartikeln in Fluidslromungen, inshesondere ein Ver- 
fahren zur Bewegung von Mikropanikcln wie z. B. von bio- 
logischen Zellcn zwischen verschiedcnen Fluiden bcispiels- 
weisc ftir Soriier-, Behandiungs- oder Halierungszwccke 
und eine mikrosystenitechnische Vorrichtung zur Imple- 
ment icrung des Vcrfahrens. 

Fur viele biologische, medizinische, pharniakologische 
aber auch nichi -biologische Anwendungen ist die prazise 
Beladung niit Subslanzen und beruhrungslose Halferung mi- 
kroskopischer kleiner Teilchen, wie biologische Zellen oder 
Zellhaufen, Lalexpanikeln oder andere Microbe ads in freier 
Fliissigkeit von Bedeutung. Die haufigste Losung ist das 
Aufwachsen von ZeUcn auf einem festen Substrat, das dann 
mil der gefordenen Genauigkeit mil einer Losung uberspult 
wird bzw. die Haltcrung in cincm Sicb oder an Kapillaroff- 
nungen. Nachteilig an diesem Verfahren ist der mechanische 
Oberflachenkontakt und die Schwierigkeit, viele Objekte in 'i 
gleicher Weise und nacheinander zu behandeln. Besondere 
Schwierigkeiten bereitet es, Mikroobjekte ohne Oberfta- 
chenberuhrung fur sehr kurze und einstellbare Zeilen einer 
anderen Losung auszusetzen und sie dann in das urspriingli- 
che Medium ruckzufuhren. Bisher wird das durch auf wen- 25 
dige Wasch- und Zentrifugierschritte erreicht. 

Eben falls benutzt werden sogenannte "Laserstrahl- Twee- 
zers", mit den en es gelingt, Parlikel in freier Losung an einer 
mikrometergenauen Position zu halten oder definiert zu ver- 
schieben [siehe A. Ashkin et al. in "Optics Lett.", Bd. 11, S. 30 
288 (1986)]. Nachteilig ist, daB dieses Prinzip einen be- 
frachtlichen externen Apparateaufwand erforden, der den 
Vorteilen der Miniaturisierung von Systenien entgegensteht 
und kostenintensiv ist. Hinzu konunt die Belastung des Ob- 
jektes im Fokusbereieh. 

Eine Alternative stellen elektrische Mikrofeldkafige dar, 
in denen Mikropartikeln und Zellen uber Polaris ationskraffe 
analog zu den "Laser- Tweezers" ge-h alien werden konnen 
[G. Fuhr et al. in "Naturwiss.", Bd. 81, S. 528 (1994)]. Bei 
derartigen Sysiemen befindet sich jedoch nur eine Losung in 
deni System, so daB eine Uberfuhrung der Mikropartikel in 
ein anderes Medium nur durch Flussigkeitsaustausch erfoi- 
gen kann, was langere Zeiten bis zur nachsten Benutzung 
und ggf. gesonderte Reinigungsschriite erfordert. Das Hal- 
ten eines Partikels in einer Halterungs- oder Parkposilion 45 
laBt sich zwar mit einer Laser-Pinzette bewerkstelligen, ist 
jedoch fur mehrere Teilchen technisch nicht sinnvoll reali- 
sierbar. Zudem befindet sich das Objekt wahrend der Park- 
zeit unter einer permanenten Strahlenbelastung. 

In Mikrosystemen wurden magnet isch geladene Teilchen 50 
iiber rechtwinklig zu den Kanalen wirkende Magnet felder 
oder Ultraschallquellen von einer Losung in eine andere 
uberfuhrt [siehe G. Blankenstein in "Scientific and Clinical 
Applications of Magnetic Carriers", Hrsg. Hafeli et al., Ple- 
num Press New York 1997 (Kap. 16, S. 233 ff.)]. Beide 55 
Techniken eigenen sich jedoch nur sehr bedingl zur Minia- 
turisierung, erlauben keine Fokussierung der Kraft wirkung 
auf die Teilchen und lassen sich schwer in integrierter Form 
mit den Techniken der Halbleitcrstruklurierungsverfahren 
umsetzen. Ferner ist diese Technik an eine fur biologische 60 
Objekte ggf. physiologisch siorende Beladung mil magne- 
tischen Teilchen gebunden. 

Mit den bekannten Techniken isl es somit bisher nicht 
moglich, Mikroieilchen von einer Fliissigkeit in eine oder 
mchrcre andere und zuriick zu ubcrfuhrcn oder cine bcruh- 65 
rungsfreie Zwischenlagerung in einem Mikrosyslem vorzu- 
nchmen. 

Aufgabe der Erfindung ist es dahcr, ein verbessertes Ver- 
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tahren zur Manipulicrung von Mikropartikeln in Fluidslro- 
niungen anzugeben, das einen erwciterlcn Einsatzbcreich 
besitzl und insbesondere mil holier Gcschwindigkcit seriell 
und parallel einsetzbar ist sowie eleklrisch sieuerbare Ver- 
5 fahren zur bcruhrungsfreien llalterung und zur Uberfuhrung 
von Mikropartikeln in verschiedenc Medien ermoglicht. 
Aufgabe der Erfindung isl es auch, cine Vorrichtung zur 
Durchfuhrung des Verfahrens bereitzusicllen. 

Diese Aufgabe wird durch ein Verfahren mit den Merk- 
10 nialen gemaB Patent anspruch 1 und cine Vorrichtung mil 
den Merkmalen gemaB Patentanspruch 9 geldst. Vorleilhafle 
Ausfuhrungsformen der Erfindung ergeben sich aus den ab- 
hangigen Anspruchcn. 

Der Erfindung liegt die Idee zugrunde, Mikropartikel in 
15 einem stromenden Fluid elektrische n Feldkraften auszuset- 
zen, die eine Bewegungsanderung der Mikropartikel mit ei- 
ner von der Strom ungsrichtung abweichenden Richlung be- 
vvirken. Das Fluid mit den darin suspendicrten Mikroparti- 
keln stromt durch einen Kanal niit mindestens einer seitii- 
chen Offnung. zu der das Mikropartikel bewegt wird. An die 
Offnung grenzt ein weiterer Kanal mil einem stromenden 
Fluid oder ein schleifenformiger Abzweig (sog. Park- 
schleife) des ersten Kanals. An der Offnung beruhren sich 
die Fluidslromungen der jeweiligen Kanale. Bei Realisie- 
rung des Ruidslromungssyslems mil laminaren Stroniungen 
findet jedoch keine Durchmischung der Fluide siatt. Die la- 
minaren Stroniungen werden vorzugsweise in Mikrosyste- 
men oder mil kapillarformigen Kanalen realisiert. Ein be- 
sonderer Vorleil der Erfindung bestehl darin, daB die stro- 
menden Fluide an den Offnungen zwischen den Kanalen 
Grenzflachen ausbilden, die von den zu manipulierenden 
Mikropartikeln durchlaufen werden konnen. 

Die elektrischen Feldkrafte werden durch 3-dimensional 
angeordnete Elektrodeneinrichtungen iiber oder an den Off- 
3S nungen zwischen den Kanalen zur Uberfuhrung der Objekte 
in einen oder mehrere Nachbarkanale oder Parkschleifen 
durch Anlegen von Hochfrequenzspannungen bei penria- 
nenter hydrodynamischer Durch stromung des Systems aus- 
geiibt. Die Ansteuerung der als Ablenksysteme funklionie- 
40 renden Elektrodeneinrichtungen kann computerbasiert er- 
folgen und erlaubt minimale Manipulationszeiten im ms- 
Bereich. Die Bewegung kann in freier Losung ausgefuhrt 
werden, ohne eine mechanische Beruhrung oder Fiihrung 
des Objektes. Das Verfahren arbeitet ohne Interferenz mit 
den ublichen optischen MeGmethoden und vemieidet daher 
Schaden an lebenden biologischen Objekte, wie z. B. Zel- 
len. Die Aufenthaltsdauer der Teilchen in den Komparti- 
menten oder Kanalabschnitten laBt sich extern festigen. Ty- 
pische Bahndurchmesser bzw. Auslenkungen Iiegen im Be- 
reich von 50 nm und einigen 100 pm oder mehr. Es ist keine 
Feedback-Kontrolle oder Beobachtung der Objekte erfor- 
derlich (sie kann jedoch zusatzlich erfolgen.) 

Weitere Vorteile und Einzelheiten der Erfindung werden 
im folgenden unter Bezug auf die beigefugten Zeichnungen 
beschrieben. Es zeigen: 

Fig. 1 eine Perspektivansicht einer ersten Ausfuhrungs- 
form eines erfindungsgemaBen Fluidsiromungssy stems; 

Fig. 2 eine Draufsicht auf ein Fluidstromungssystem ge- 
maB Fig. 1 : 

Fig. 3 bis 5 Draufsichten auf Fluidstromungssysteme ge- 
maB einer zweiten, dritten und vierten Ausfuhrungsfonn der 
Erfindung; 

Fig. 6 eine Draufsicht auf ein Fluidstromungssystem ge- 
maB einer Ausfuhrungsfonn mit einem schleifentormigen 
Abzweig; und 

Fig. 7 und 8: Draufsichten auf Fluidstromungssysieme 
gemaB einer Ausfuhrungsfonn der Erfindung niit sen lei fen- 
ton ni gen Stroniungen zwischen zwei Kanalen. 
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Bei den illuslriericn Beispielen handch cs sich sieis uiu 
dreiriimensionalc Anordnungcn von Mikroelektroden, mil 
dcncn barriereartige elcktrische Hochfrcquen'/fcldcr in Ka- 
nalen er/.eugl werden. Tn dcr pcrspekli vise hen Darslellung 
is! ein derarligcs System stellvertrelend in Fig. 1 dargestellt. 5 
Die Beispiele zeigen lediglich 1-. 2- odcr 3-Kanalsyslcme. 
Die Erfindung ist jedoch durch beliebige wcilere Kombina- 
tionen erwciierbar. Die Erfindung wird am Bei spiel stro- 
mendcr Fliissigkeiten erlauieri, ist jedoch bei genugend star- 
ken Feldkraflen auch mil andcren Fluiden realisierbar. Die 10 
Erfindung isi nichf auf die dargestellten ebenen Kanai wan- 
den bescbrankl. sondern auch mil. Kanalen anderer, z. B. 
runder, Querschnitle realisierbar. 

Fig. 1 zeigt eine perspektivische Ansichi (Ausschnitt) ei- 
nes 2-Kanalsystems bestehend aus eineni Bodensubslrat 11, 15 
auf dem in planarer Weise die Mikroelektroden oder Elek- 
trodenabschnitte 16a, 16b (mil geraden Zuleitungen gezeigi) 
angcordnct sind, dem die Kanalwandc bildenden Spacer 12 
und eineni Decksubslrat 13 (Iransparenl dargestellt, transpa- 
rent oder merit-transparent realisierbar), auf dessen zum Ka- 20 
nal weisenden Seite ebcnfalls planar Mikroelektroden oder 
Elektrodenabschnitte 15a, 15b (mil geraden Zuleitungen ge- 
zeigt) angeordnet sind. 

Der Spacer 12 bildet einen rechten (ersten) und einen lin- 
ken (zweilen) Kanal. Die mill] ere Trennwand besilzl Off- 25 
nungen 17. Jeder Offnung 17 ist eine Elektrodeneinrichtung 
bestehend aus den jeweiligen Elektrodenabschnitten 15a, 
16a bzw. 15b, 16b zugeordnet. Die Elektrodenabschnitte er- 
slrecken sich jeweils in eineni Kanalabschnitt stromauf warts 
von der jeweiligen Offnung von einer der Offnung gegen- 30 
uberliegenden Wand bis zur Offnung bzw. vorzugsweise 
durch diese hindurch bis in den benachbarten Kanal. Damit 
definieren die Elektrodenabschnitte eine Bezugsebene, die 
senkrecht auf der Fliiche des Bodensubstrats 11 und unter ei- 
nem Winkel zur Kanallangsrichtung stebt. 35 

Zwischen den Elektrodenabschnitten 15a, 16a und 15b, 
16b wird eine Wechselspannung (Frequenz: kHz bis MHz, 
Amplitude: 0.1 bis 50 V) angelegt. Die Frequenz wird in 
Abhangigkeit von den dielektrischen Eigenschaften der Mi- 
kropartikel oder Teilchen derart ausgewahlt, daB diese eine 40 
negative Polaiisation, d. h. negative Dielektrophorese, auf- 
weisen, und vom Hochfrequenzfeld abgestoBen werden. Al- 
temativ ist es auch moglich, die Frequenz so zu wahlen, daB 
posidve Dielektrophorese stattfindet (Anziehung), wobei 
dann die zu einer Offnung gehorenden Elektrodenabschnitte 45 
stromauf warts im jeweils anderen Kanal anzuordnen waren. 
Die negative Dielektrophorese besitzt jedoch enlscheidende 
Vorteil bei der bertihrungsfreien Manipulierung der Mikrop- 
artikel. 

Im Bereich der gen an n ten Bezugsebene wird somit ein SO 
abstoGendes Feld als Barriere gebildet, das anfgrund der 
Neigung gegeniiber der Kanallangsrichtung ini Zusammen- 
wirken mit der Stromung eine Kraftwirkung auf die Teil- 
chen hin zur Offnung 17 verursacht. 

Im vorliegenden Bei spiel werden die Kan ale in gleicher 55 
Richtung (Pfeile) von verschiedenen Flussigkeiten durch- 
stromt. Uber den ersten Kanal werden suspendierte Teilchen 
(z. B. auch lebende Zellen) mil einer Tragerflussigkeit ein- 
gespult. Im zweiten Kanal stromt eine Behandlungsfiussig- 
keit (z. B. ein Beladungsniedium mit einer gelosten Sub- 60 
stanz, mit der die Teilchen beladen werden sollen). 

Ein Teilchen 14 bewegt sich auf der gestrichelt gezeich- 
neten Bahn. Zur definierlen Behandlung der Mikropartikel 
werden diese durch die ersie Offnung 1- in den zweiten Ka- 
nal bewegt. Uber die Stromungsgcschwindigkcit und die 65 
Anordnung der ablcnkenden Elektrodenabschnitte 15a, 16a 
bzw. 15b, 16b lassen sich die Partikel fur eine definierte Zeit 
in das Beladungsniedium uberfuhren. In der Regel erfolgl 
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dieser Vorgang bei Stromungsgcsehwindigkeiten von cini- 
gen bis zu e ini gen h under t um/s. Die Verweildauer im Bela- 
dungsniedium liegl damit in Abhangigkeit vom Absland der 
Ablenkelektroden im ms his s-Rcreich. 

Die Ruckfuhrung vom zweilen Kanal in den ersten Kanal 
erfolgl analog an der zweilen Offnung 17. 

Fig. 2 zeigt eine Draufsicht auf das in Fig. 1 beschriebene 
System. Die beiden Kan ale 21, 22 werden von links nach 
rechls durchstromt. Die Kanalwandc bildet ein Spacer 27. 
Die Parti ke In 23 werden bei angeschalteiem Feld der Bahn 
28 erfolgen. Anderenfalls wechseln sie nicht in den Nach- 
barkanal uber. Die Elektrodenabschnitte 25a, 26a und 25b, 
26b (auch Ablenkelektrodenpaare genannt) sind hier sche- 
matisch dargestellt, d. h., die dunne Linie slellt die untere 
Elektrodenebene 26a, 26b dar und die dickere linie die 
obere Elektrodenebene 25a, 25b. Die Breite der Elektroden 
kann ini Bereich zwischen einigen 100 nm bis zu eiwa 
100 pm licgen (typischcrwcisc 10 bis 20 pm). Die GroBc dcr 
Painikeln 23 (nm bis mm) bestimmt die Hohe der Kanale. 
Gunstige Werte sind etwa das 2- bis 20- f ache des Partikel- 
durchmessers. Zur Minimierung von elektrischen Verlusten 
sind die Zufuhrung zu den Ablenkelektroden nicht unterein- 
ander, sondern moglichst weit seitlich versetzl anzuordnen. 
Wird die Ablenkeinheil 25b, 26b abgeschaltet, so verbleiben 
die Parti ke In in der Losung des Kanals 21. Uber den Ab- 
sland der Offnungen 24a, 24b oder die Stromungsgeschwin- 
digkeit kann die Verweilzeit in Kanal 21 festgelegt werden. 

Die Kanale besitzen Dimensionen. die in Abhangigkeit 
von der Fluidviskositat (Bereitstellung laminarer Stromun- 
gen) ausgewahlt sein konnen. Bevorzugte charakteristische 
Dimensionen liegen im Bereich von Sub-pm bis mm, vor- 
zugsweise einige pm bis 0.5 mm, z. B. 200 pm. 

Die Elektrodenabschnitte sind bandformig dargestellt, 
konnen aber auch jede andere Form haben, die die Kraftwir- 
kung hin zu den Offnungen in der Kanalwand sicherstellt. 

Fig. 3 zeigt einen besonderen Vorteil der Erfindung. In 
Mikrokanalen mit einem Durchmesser <l/2 mm findetnam- 
lich keine gegenseitige Storung der Flussigkeitsstromungen 
slatt (keine Vennischung). Stromungen bleiben uber groBe 
Strecken laminar. Im dargestellten Beispiel wird dieser Ef- 
fekt genutzt, urn die Parti keln aus Fig. 1 und 2 temporar in 
eine andere Losung zu uberfuhren. Die Trennwand zwi- 
schen den Kanalen 31 und 32 bildet hier eine mehrere urn 
oder auch einige hundert um lange Offnung 35. Bei einer 
Durchstromung des Kanals in gleicher Richtung kommt es 
an dieser Beruhrungsflache aus o.g. Grtinden nicht zu einer 
Vennischung. Uber die Ablenkeinheit 34a laBt sich ein Par- 
tikel 33 vom Kanal 32 in den Kanal 31 uberfuhren. Uber die 
Ablenkeinheiten 34b-e kann die Dauer der Verweilzeit im 
Medium des Kanals 31 bestimmt werden. Die Teilchen be- 
wegen sich auf den nut Pfeilen eingczeichneten Trajekto- 
ri en. 

Fig. 4 zeigt eine Anordnung, bei der die tjberfuhrung ei- 
nes Partikels 43 von Kanal 42 in Kanal 41 und zuruck mehr- 
fach erfolgen kann. Das System kann man auch weiter fort- 
gesetzt realisiert werden. Die Teilchen folgen der Bewe- 
gungsbahn 46. Im ersten Element 44a, 44b befindet sich eine 
Trennwand 45. Die zweite Ablenkvorrichtung 44c, 44c 
kontml ohne dieses Element aus. .Te nach Abstand der Ab- 
lenksysteme kann auch beim ersten tjbergangsbereich auf 
das Trennwandelement verzichtet werden. 

Fur biochemische und zellbiologisch-niedizinische Auf- 
gabenstellungen ist es haufig von Bedeutung, Objekte deri- 
niert und steuerbar kurzzeitig in mehrere Flussigkeiien zu 
uberfuhren. Bcispiclhaft ist in Fig. 5 ein 3-Kanalsystcm dar- 
gestellt. Alle Kanale 51, 52, 53 werden von links nach rechls 
durchstromt. Die Partikel 54 konnen uber das Ablenksysicm 
54a in den Kanal 52 und uber 55b in den Kanal 53 ubcrfuhrt 
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werden. Uber die Ahlenkeinhcii 55c laBl sich das Tcilchcn 
wicder in Kanal 52 zuruekfuhren. 12s folgt der Bewegungs- 
bahn 56. Durch Anordnung cincr weilcrcn Ahlenkeinhcii 
und Offnung /.wischen den Kanalen 51 unci 52 laBl sich das 
Tcilchcn auch wicder in den Kanal 51 zuruekfuhren. Nach 5 
dem dargeslclllcn Muster konnen sich weilaus hohcre Ka- 
naizahlcn und Uberfuhrungselemcnte realisieren. 

Ein bisher ungelostes Problem in Mikrofluidiksysieinen 
mil zellbiologischer Anbindung siellen die kurzen Durch- 
fluBzeiten dar. Wird beispielsweise ein Pariikel vermessen, 10 
so muBte bisher entweder die Stromung angehalten werden 
oder weitere im Kanalsysleni befindliche Teilchen werden 
unwiederbringlich ausgespult. Wird die Stromung angehal- 
ten, besteht die Gefahr eines Oberflachenkontaktes und 
nachfolgende Adhasion. Aus diesem Grunde ist es wun- 15 
schenswert, bei pernianenler Stromung Parkschleilen fur 
Pariikel zu realisieren. In Fig. 6 ist ein derartiges Cjrundele- 
nicnt dargcstcllt. Der Kanal 61 wird von links nach rcchts 
durchstromt. In einer der Wande (67a) befindet sich ein 
Ringkanal 62, der durch einen Spacerabschnitl 66 gebildet 20 
wird. Der Spacer ragt an der hint ere n Seite etwas in den Ka- 
nal 68 hinein, so da8 ein Teil der Flussigkeii im Kanal 62 zu 
zirkulieren beginnt. Ein Partikel 64 kann uber die Ablenk- 
elektrode 63a in diese Stromung hineingefuhrt werden. Falls 
die Abienkelektrode 63b nicht angesteuerl wird, verbleibl es 25 
in der Ringstromung und bewegt sich auf einer schleifenfor- 
migen Parkbahn 65. Soli das Teilchen entnominen werden, 
so wird das Ablenksystem 63 angeschaltet und das Partikel 
verlaBt die Parkschleife. 

Eine Kombination aus Partikelparkschleife und definier- 30 
ler tJberfuhrung in eine andere Losung erfolgt, wenn zwei 
Ablenksysteme 74a, 74b uber Offnungen in der gemeinsa- 
men Kanal wand in den jeweils benachbartcn Kanal 71, 72 
hineinragen. Ein Teilchen 73 wiirde sich bei entgegenge- 
setzter Durchstromung der Kanale 71, 72 in eine kreisfor- 35 
mige Bewegungsbahn 75 begeben, in der gleichzeitig auch 
mehrere Partikeln Platz fanden. Durch Abschalten der HF- 
Spannung an einer oder beiden Ablenksystemen kann das 
Partikel in den einen oder anderen Losungsstrom entiassen 
werden. Diese Anordnung besitzt gleichzeitig den Vorteil, 40 
da8 in beiden Kanalen unterschiedlich zusammengesetzte 
Russigkeiten benuLzt werden konnen. Uber die Zahl der 
Umlaufe des Teilchen s la6t sich die Zeit, die es der jeweili- 
gen Substanz ausgesetzt sein soli, einstellen und meBbar re- 
produzieren. Uber zusatzliche Detektionsmafinahmen an ei- 45 
ner oder mehrere n Stellen kann die Umlaufzeit und die Zahl 
der gefangenen Partikeln bestimmt werden. Da kann op- 
tisch, aber auch iiber die Art eines "Coulter Counters" an 
den Offnungen 76a, 76b erfolgen. Das System kann man 
sich auch erweitert, bestehend aus einer Vielzahl solcher 50 
Elemente in Serie als auch parallel vorstellen. Es ist damit 
geeignet, eine Vielzahl von Partikeln zu halten, ihren Auf- 
enthaltson zu erfassen und sie in vergleichbarer Weise zu 
behandeln. 

Von besonderem Interesse sind sehr kurze Aufenthaltszei- 55 
ten bzw. Parkschleilen, die in groBer Zahl und jeweils nur 
von einem oder wenigen Partikeln gleichzeitig belegt waren 
konnen. Dazu sind die Ablenksysteme 84a, 84b moglichst 
nahe zueinander und in einer Offnung 86 zwischen den Ka- 
nalen 81, 82 zu plazieren. Werden nun beide Kanale in ent- 60 
gegengesetzter Richlung durchstromU so wird das Teilchen 
83 der Trajektorie 85 folgen. Der minimale Durchmesser der 
Bewegungsbahn liegt bei etwa dem Doppelten des Partikel- 
durchmessers. Geht man davon aus, daB auch Submikrome- 
tcricilchcn wic Vircn auf dicsc Wcisc gefangen und von ci- 65 
ner Losung in eine andere periodisch uberfuhrt werden kon- 
nen. so liegen die kurzesten Zeiten fur einen Umlauf bei ei- 
nigen ms. 
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Patentanspruche 

1 . Vcrfahren zur Manipulicrung von Mikroparlikeln in 
einem Fluid, das als Stromung einen ersien Kanal oder 
mehrere erste Kanale durchsetzt, wobei ein oder meh- 
rere Mikroparlikel unter der Wirkung clcktrischer 
Feldkrafle eine Bewegungsanderung mil einer von der 
Stromungsrichtung abweichenden Richtung erfahren 
und an den Rand der Stromung zu einer seit lichen Off- 
nung des jeweiligen ersien Kan als bewegt werden. 

2. Verfahren gemaB Anspruch 1, bei dem jede seitliche 
Offnung einen Ubergangsbereich bildet, in dem die 
Mikropartikel vom jeweils erst en Kanal in einen an- 
grenzenden zwei ten Kanal oder mehrere angrenzende 
zweite Kanale oder einen Abzweig vom ersten Kanal 
mil schleifenformigen Stromungsausbildung, oder um- 
gekehrt bewegt werden. 

3. Vcrfahren gemaB Anspruch 2, bei dem jeder Mi- 
kropartikel unter der Wirkung hoch frequenter elektri- 
scher Felder in den Ubergangsbereich und unter der 
Wirkung der Stromung jeweils entsprechend im an- 
grenzenden Kanal oder Abzweig in diesen weiterbe- 
wegt wird. 

4. Verfahren gemaB Anspruch 3, bei dem die hochfre- 
quenten eleklrischen Felder ortlich begrenzt in Kanal- 
abschnitten erzeugt werden, die jeweils an einen Uber- 
gangsbereich angrenzen oder diesen uberlappen. 

5. Verfahren gemaB einem der Anspruche 1 bis 4, bei 
dem die Strdmungen in den Kanalen oder Abzweigen 
laminare Strom ungen sind. 

6. Verfahren gemaB einem der Anspruche 1 bis 5, bei 
dem die Mikropartikel von einem ersten Kanal in eine 
Vielzahl zweiter Kanale partikelspezifisch sortiert wer- 
den, indem die elektrischen Feldkrafte fur jeden Mi- 
kropartikel entsprechend einem vorbestimmten Zeit- 
muster spezifisch so lokal ausgeubt werden, daB eine- 
Bewegung in einen vorbestimmten Kanal der Gruppe 
der zwei ten Kanale erfolgt. 

7. Verfahren gemaB einem der Anspruche 1 bis 5, bei 
dem das Fluid im ersten Kanal eine inerte Tragerflus- 
sigkeit und das Fluid im zweiten Kanal eine Behand- 
lungsflussigkeit ist und die elektrischen Feldkrafte in 
vorbestimmter Weise 50 ausgeubt werden, daB die Mi- 
kropartikel entsprechend vorbestimmter Zeitmuster 
von der Tragerflussigkeit in dieBehandlungsflussigkeit 
bewegt, dort behandelt und wieder zuriick in die Tra- 
gerflussigkeit bewegt werden. 

8. Verfahren gemaB einem der Anspruche 1 bis 5, bei 
dem die Mikropartikel entsprechend vorbestimmter 
Zeitmuster vom ersten Kanal in einen schleifenformi- 
gen Abzweig oder ein Reservoir mit schleifenfonniger 
Stromung bewegt, dort geparkt und/oder verm esse n 
und wieder zuriick in den ersten Kanal bewegt werden. 

9. Fluidstrdinungssystem zur Manipulierung von Mi- 
kropartikeln in stromenden Fiuiden, das aurweist: 
einen ersten Kanal zur Aufnahme einer Stromung eines 
Fluids, der mindestens eine seitliche Offnung aufweist, 
und mindestens eine Elektrodeneinrichtung, die zur 
Ausbildung elektrischer Feldkrafte zur Bewegung der 
Mikropartikel hin zu der Offnung eingerichtet ist. 

10. Fluidstromungssystem gemaB Anspruch 9, das 
aufweist: 

einen zweiten Kanal zur Aufnahme einer weitere n 
Ruidstromung, der mindestens eine seitliche Offnung 
aufweist, die mit der scit lichen Offnung des ersten Ka- 
nals einen Ubergangsbereich bildet. 

11. Fluidstromungssystem gemaB Anspruch 10. bei 
dem im zweiten Kanal mindestens eine weitere Hlek- 
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trodeneinrichtung vorgesehcn isl, die zur A usbi (dung 
clcktrischer FeldkraTle zur Bcwegung dcr Mikroparii- 
kel hin zu einer wcileren seit lichen OtTnung eingcrich- 
lel isl. 

12. Fluidstroniungssystem gemaB einem der Anspru- 5 
che 10 oder 31, bci deni die erslen unci zweiien Kaniile 
geradc KapiUarkanale sind, die durch eine Trcnnwand 
getrennt sind, in der die seitliche(n) Offnung(cn) aus- 
gebildet sind. 

13. Huidslromungssyslein geniaB Anspruch 12, bei 10 
dem jede Offnung mindestens zwei Ubergangsbereiche 
mil jeweils einer Eieklrodeneinrichlung bildet. 

14. Fluids! romungssyslein geniaB einem der Anspru- 
che 9 bis 13, bei dem die Elektrodeneinrichtung Elek- 
trodenabschnitte umfaBt, die an der Kanalwandung an- 15 
gebracht sind und sich von einer der jeweiligen seitli- 
chen OrTnu ng gegenuberliegenden Kanalseiie sirom- 
aufwarts hin zu dcr jeweiligen scitlichen Offnung cr- 
strecken. 

15. Fluidstromungssysiem geniaB Anspruch 14, bei 20 
dem die Elektrodenabschnitle bandfomiig sind und in 
den jeweils anderen Kanal ragen. 

16. Fluidstromungs system geniaB eineni der Ansprii- 
che 14 oder 15, bei dem einem Ubergangsbereich je- 
weils zwei parallele Elektrodenabschnitle an gegen- 25 
uberliegenden Bereichen der Kanalwandung zugeord- 
net sind. 

17. Fluidstromungssystem gemaB eineni der Ansprii- 
che 1 0 oder 16, bei dem der zweite Kanal ein schleifen- 
fonniger Abzweig vom ersten Kanal ist. 30 

18. Fluidstromungs system gemaB einem der Ansprii- 
che 10 oder 17, bei dem eine Vielzahl erster Kaniile 
und/oder zweiter Kaniile und/oder Abzweige vorgese- 
hen sind, die tiber Ubergangsbereiche verbunden sind, 
die jeweils eine Elektrodeneinrichtung aufweisen. 35 

19. Venvendung einer Ruidstromungssystem gemaB 
einem der Anspruche 10 oder 18, als 

- Sortier- oder Trennvorrichtung, 

- Behandlungsvorrichtung, und/oder 

- Aufbewahrungs- und Halterungsvorrichtung. 40 
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